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I N T R O D U Ç Ã O 
As glândulas paratireóides foram descritas pela primeira vez de maneira 
precisa por Sandstrõn145, em 1880. E m 1898, Vassale e Generali1^ demons-
traram claramente que a retirada destas glândulas em cães ou gatos pro-
vocava morte em tetania. Baseados em seus estudos, estes autores admitiram 
que as glândulas paratireóides tinham função anti-tóxica, conceito que per-
durou por alguns anos. 
E m 1903, Askanazy13, com base em achados de necrópsia, sugeriu uma 
relação entre tumor de glândulas paratireóides e a doença fibrocística dos 
ossos, descrita por von Recklinghausen137. em 1891. A relação dessas glân-
dulas com o esqueleto se tornou mais evidente com a demonstração por 
Erdheim55, em 1907, de hiperplasia das paratireóides em pacientes com osteo-
malácia. Ainda Erdheim54, em 1914, observou aumento de paratireóides em 
ratos com raquitismo. O resultado destas investigações poderia significar que 
o aumento das paratireóides na osteomalácia é compensatório do desvio me-
tabólico, responsável pela doença óssea. 
Em 1908, Mac Callum e Voegtlin109 demonstraram níveis baixos de cálcio 
sérico em cachorros que desenvolveram tetania por paratireoidectomia total. 
Estes autores verificaram ainda que os sintomas de tetania provocados pela 
retirada das paratireóides eram aliviados após injeções de sais de cálcio. 
E m 1911, Grenwald 71 relatou que, em animais paratireoidectomizados, além 
das alterações do metabolismo do cálcio, verificava-se também uma diminuição 
dos fosfatos urinários, com u m a elevação de sua concentração no sangue. 
E m 1915, Schlangenhaufer148 sugeriu que os tumores das paratireóides cons-
tituiriam a causa da doença óssea concomitante, recomendando, como trata-
mento racional para tais casos, a paratireoidectomia. Apesar desta sugestão, 
somente em 1926 Félix Mandl110, cirurgião vienense, retirou u m adenoma de 
paratireóide de u m paciente com doença óssea fibrocística. As melhoras 
clínicas apresentadas por este paciente no pós-operatório comprovaram a re-
lação entre os dois fatos. 
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Hanson em 1924S1 e Collip em 192538, independentemente, anunciaram pela 
primeira vez a preparação de u m extrato de glândulas de paratireóide com 
princípio biològicamente. ativo. 
E m 1926, ainda Collip39, demonstrou que a injeção regular deste extrato 
prevenia a tetania de cachorros tireoparatireoidectomizados e elevava a con-
centração de cálcio no soro de cachorros normais e sem paratireóides. 
Como conseqüência destes estudos fisiológicos, Hannon, Shorr, McClellan, 
Dubois e Bauer; McClellan e Hannon; Bauer, Albright e Aub 19> 80>lu, entre 
1926 e 1930, nos Estados Unidos da América do Norte, estudaram metabòli-
camente u m paciente portador de osteíte fibrosa, cística de von Recklinghausen. 
Nesta época, estes autores não estavam muito seguros da patologia da refe-
rida doença e encaravam-na como u m a forma de osteomalácia. Reconheceram, 
no entanto, que as alterações do metabolismo de cálcio e fósforo eram desvios 
no mesmo sentido dos que ocorriam em pacientes injetados com hormônio 
paratireoidiano (PTH). A importância destas pesquisas se encontra na ca-
racterização, em bases puramente funcionais, de u m estado de hiperpartir eoi-
dismo. Este paciente, capitão da marinha mercante, tornou-se famoso por 
sua estóica participação nas pesquisas em torno do seu próprio caso. E m 
abril de 1926, foi operado com o diagnóstico de hiperpatireoidismo. Entre-
tanto, o adenoma paratireoidiano, de localização mediastinal, somente foi en-
contrado após a sétima operação em 193220. Nesta época, já existiam como 
complicação da doença nefrocalcinose e litíase renal, além de pielonefrite 
crônica. Estes achados sugeriram, imediatamente, a possibilidade de serem 
encontrados, entre os pacientes com litíase renal, alguns casos de hiperpa-
ratireoidismo. Albright e col.5 iniciaram tal verificação e dentro de duas 
semanas u m caso de calculose renal e hiperparatireoidismo foi operado. Este 
paciente ainda não possuía a doença óssea clássica de von Recklinghausen, 
mas somente uma rarefação óssea de grau moderado. Daí por diante, inú-
meros casos de hiperparatireoidismo por adenoma de paratireóide foram sendo 
descritos na literatura mundial n< 22> 28> 32> S5> 52> 57> 73« 79> 88> 92> 113> 128>181-149. 
Nos anos seguintes, muitos aspectos metabólicos do hormônio paratireoi-
diano, no que diz respeito ao metabolismo do cálcio e do fósforo, foram es-
clarecidos por Albright e col.3'4» e»9. Por outro lado, muitos investigadores 
foram preparando extratos de paratireóide com ação cada vez mais potente, 
até culminar com o isolamento do hormônio purificado em 1959, por Rasmussen 
e Craig135. 
EFEITOS DO HORMÔNIO PARATIREOIDIANO 
1. Sobre o rim: 
a) Reabsorção tubular de cálcio — Talmage e col. 156> 158>1G0 demons-
traram, pela primeira vez, aumento da excreção urinaria de cálcio em 
ratos, como primeiro efeito da paratireoidectomia. Este fato ocorreu até que 
a concentração sangüínea caísse para níveis abaixo dos fisiológicos. Além 
disto, nestas mesmas experiências, como confirmação destes resultados, veri-
ficaram ainda que a administração de P T H inicialmente diminuía a excreção 
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urinaria de cálcio, ao mesmo tempo que o cálcio sangüíneo se elevava. Obser-
vações correlatas foram feitas por Albright e Ellswort8; Widrow e Levinsky172 ; 
Kleeman e col.96 e Buchanan e col. 3<> em outras espécies. A queda da 
calciúria como efeito inicial do P T H , tanto em pessoas como em animais 
com hipoparatireoidismo8- ®*158, provavelmente é devida a u m a elevação do T m 
para o cálcio nos túbulos renais. 
Assim, como resultado da ação hormonal sobre o túbulo, um aumento 
da atividade paratireoidiana deveria produzir diminuição do cálcio urinário. 
Tal conclusão contradiz a noção clássica derivada do estudo dos quadros 
clínicos e experimentais de hipo e hiperparatireoidismo. N a realidade, as 
variações da calcemia e conseqüentemente da quantidade de cálcio filtrada no 
glomérulo constituem a variável mais importante na determinação da calciúria. 
Assim, o excesso de cálcio urinário do hiperparatireoidismo traduz o aumento 
da filtração glomerular, que se sobrepõe à conseqüência da função tubular; 
analogamente, no hiperparatireoidismo, a redução da concentração plasmática 
do cálcio difusível é que explica a escassez do cálcio urinário, a despeito da 
diminuída reabsorção tubular desse íon. 
b) Filtração, reabsorção ou excreção de fosfatos pelos túbulos renais — 
Albright e Ellsworth em 19298 assinalaram u m aumento da fosfatúria no 
homem, após injeção de P T H . Depois deste trabalho inicial, muitos autores 
têm sugerido u m aumento da filtração glomerular de fosfatos nos estados de 
excesso de P T H , tanto no homem quanto em animais 76> 77> 78> 84> 85> 93>119; outros 
ainda têm referido u m a diminuição da reabsorção de fosfatos ou u m aumento 
da excreção de fosfatos pelos túbulos renais 7>31-97'104' 105> 132>142. 
Rich e col.142 após injeções intravenosas de P T H purificado no homem 
encontraram u m aumento, dentro de 10 a 15 minutos, da excreção de fosfatos, 
sem nenhuma alteração da filtração glomerular. Experimentalmente, Levinsky 
e Davidson105, trabalhando.com frangos confirmaram estes achados. Nestas 
aves, os rins apresentam u m sistema de circulação portal com tal dispositivo 
que, injetando u m a substância numa veia da perna, somente o rim daquele 
lado será perfundido sem passar o líquido pela maioria dos glomérulos. Uti-
lizando esta técnica, estes autores demonstraram que a injeção de P T H puri-
ficado em u m sistema portal renal do frango resultou num aumento unilateral 
da excreção de fosfatos. Estes dados foram comprovados por Lavander e 
col.104 que injetaram P T H diretamente na artéria renal de cachorro e obser-
varam u m aumento da fosfatúria, unilateralmente, sem alteração da filtração 
glomerular. Analisando todos estes resultados conclui-se por u m definitivo 
afastamento de possível aumento da filtração glomerular de fosfatos no hiper-
paratireoidismo. Todavia, com esta análise, não se fica sabendo se o aumento 
da fosfatúria por excesso de P T H decorre por aumento da secreção ou por 
diminuição da reabsorção tubular. Nicholson e Shepherd124, em trabalho mais 
recente, lesando o primeiro terço dos túbulos proximais de cachorros com 
bicromato de potássio, tiveram como resultado u m acentuado aumento da 
excreção de fosfatos. As lesões dos dois últimos terços dos túbulos proximais 
com tartarato de sódio não tiveram efeito sobre a fosfatúria. Todavia, as 
lesões dos túbulos distais com injeções retrógradas ascendentes de cloreto de 
mercúrio no ureter reduziriam acentuadamente a excreção de fosfatos. Ainda 
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Nicholson123 em trabalho que confirma inteiramente o anterior, quando injetou 
20 unidades de P T H por kg/pêso em cachorros com lesão distai tubular unila-
teral, verificou que a excreção de fosfatos pelo rim doente não se modificou 
enquanto pelo rim normal aumentou significativamente. Ainda em cachorros, 
este mesmo autor, neste mesmo trabalho, provocou lesão unilateral atingindo 
o primeiro terço ou os dois últimos terços dos túbulos proximais e obteve 
como resultado, após a injeção de extrato paratireoidiano, acentuado aumento 
da excreção de fosfatos, tanto no rim normal como no rim doente. Destes 
resultados conclui-se que os fosfatos são reabsorvidos no primeiro terço dos 
túbulos proximais e ativamente excretados pelos túbulos distais. Outros au-
tores, através de métodos diferentes (diurese osmótica, estudo da capacidade 
excretora de fosfatos sob infusão destes elementos e ação do P T H no homem) 
sugerem a possibilidade de secreção tubular de fosfatos em mamíferos16»97'132. 
O trabalho de D e Verdier49 mostrando u m aumento do "turnover" de P32 
nas frações de fosfoproteínas e nos compostos fosfáticos orgânicos, em tecido 
renal de rato tratados com P T H , faz com que se pense serem estes achados 
mais condizentes com u m aumento da secreção tubular do que com uma di-
minuição da reabsorção tubular de fosfatos. Todavia, apesar de todos estes 
dados esta questão ainda não está decidida na literatura. Assim, Bronner 
e Thompson 2 9 estudando o fluxo transtubular de fósforo radioativo em ca-
chorros, concluíram que somente pequena quantidade de fosfatos deve ser 
secretada pelos túbulos. Taugner e col.163 estudando a distribuição de fosfatos 
inorgânicos nos túbulos de gatos após injeções intravenosas de fósforo radio-
ativo também concluíram que apenas pequena quantidade de fosfatos é secre-
tada pelos túbulos distais. Conclusões semelhantes foram tiradas de expe-
riências usando técnicas de "stopflow138> 144 Recentemente, Strickler e col.155 
em estudos de micropunção tubular em ratos normais e com sobrecarga de 
fosfatos não demonstraram evidências de secreção tubular de fosfatos. 
Quaisquer que sejam as dúvidas sobre o mecanismo intra-renal respon-
sável por este efeito do P T H , a hiperfosfatúria resultante parece traduzir 
realmente uma ação hormonal direta sobre o rim. Dessa drenagem de fosfato 
para o meio exterior resulta u m a diminuição de sua concentração no meio 
interno. É a hipofosfatemia característica da hiperatividade primária da pa-
ratireóide. No hipoparatireoidismo, ao contrário, a excreção renal cie fosfatos 
se torna menos ativa que no estado normal, resultando a hiperfosfatemia que 
caracteriza essa insuficiência endócrina. 
2. Sobre o osso: 
Houve tempo em que se pensou que os efeitos do PTH sobre o cálcio 
sérico e sobre o osso fossem secundários às alterações do metabolismo do 
fósforo, isto é, à excreção aumentada de fosfatos pelo rim e à conseqüente 
hipofosfatemia. Essa noção teórica foi dada pelo esquema de Albright 4>8»9, 
em que este autor resumia u m a hipótese explicativa de muitos aspectos do 
hiperparatireoidismo tomando, como ponto de partida único, o efeito fosfatú-
rico do P T H . Nesse esquema admitiam-se os seguintes nexos causais suces-
sivos: (a) ação hormonal sobre o rim — (b) hiperfosfatúria — (c) hipofos-
fatemia — (d) diminuída velocidade de precipitação de minerais no esqueleto 
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(com persistência da reabsorção óssea) — (e) desmineralização do esqueleto 
(donde a doença óssea). D a conseqüência (d) resultaria disponibilidade de 
cálcio não aproveitado no osso, donde a hipercalcemia e a conseqüente hiper-
calciúria. Este engenhoso esquema, entretanto, pressupõe a função renal como 
variável inicial. 
Outra escola tendo à frente Collip40»41'167 achava que o PTH agia dire-
tamente sobre o osso determinando conseqüentemente sua desmineralização. 
Tanto Albright quanto Collip, prosseguindo em suas investigações, perceberam 
que ambos tinham razão, pois os dois investigadores até então, estavam tra-
tando do problema parcialmente. Assim, Collip122 confirmou os trabalhos de 
Albright sobre a ação fosfatúrica do P T H e Albright91, em trabalho expe-
rimental, demonstrou que injeções de P T H em ratos nefrectomizados produzem 
lesões de reabsorção óssea, confirmando portanto os trabalhos de Collip. Por 
outro lado, Stoerk154 demonstrou que a paratireoidectomia ocasiona queda de 
calcemia em ratos nefrectomizados. Estes fatos foram confirmados por Tal-
mage e col.159 em ratos e por Grollman72 e Monahan e col120 em cachorros. 
Barnicot17 pela primeira vez, evidenciou o efeito direto de P T H sobre 
o osso, ao demonstrar áreas localizadas de osteíte fibrosa, através de trans-
plantes de tecido paratireoidiano colocados em direto contacto com o perióstio 
do crânio. Logo após, Chang 3 4 confirmou pelo mesmo método estes resultados. 
Gaillard65''66 prosseguindo estes estudos, além de mostrar em convincentes 
trabalhos a ação direta do P T H sobre o osso, ao verificar áreas de reabsorção 
osteoclásticas contíguas aos transplantes de paratireóide, demonstrou também, 
que o extrato paratireoidiano colocada em cultura de tecido ósseo em cresci-
mento, criou condições favoráveis para a formação e sobrevida dos osteo-
clastos, ao mesmo tempo que se notava desaparecimento de osteoblastos típicos 
com ausência de formação de matriz óssea protéica. D a análise destes resul-
tados conclui-se por u m a definitiva ação direta do P T H sobre o osso, através 
de estímulo aos osteoclastos. Por outro lado, trabalhos de vários laborató-
rios 23, 26, 53, 94, 95,150,151 demonstraram através de alterações de mucoproteínas, 
seromucóide, mucopolissacárides ou ainda uromucóide, a existência de u m efeito 
direto do P T H sobre a matriz óssea. 
Sendo assim, o mecanismo indireto do efeito do P T H sobre a mineralização 
óssea e sobre a calcemia, traduzido no esquema de Albright, não representa 
senão u m a parte da ação da paratireóide sobre o metabolismo do cálcio. 
3. Sobre o intestino: 
Em 1929, Albright e col.7 estudando os efeitos do PTH sobre a absorção 
intestinal de cálcio em 13 pessoas normais numa ingestão de baixo teor, não 
encontrou nenhuma alteração significativa. Todavia, o primeiro caso de hi-
perparatireoidismo primário descrito nos Estados Unidos tinha u m cálcio fecal 
entre 10 a 3 0 % do total eliminado, enquanto que normalmente o cálcio fecal 
oscila entre os níveis de 70- a 9 0 % do total excretado18-19. 
Daí para cá, são várias as referências de cálcio fecal baixo em casos 
de hiperparatireoidismo. O próprio Albright e col.6 estudando dois casos de 
hiperparatireoidismo assinalaram a presença de u m cálcio fecal baixo numa 
ingestão pobre em cálcio. Aub e col.15 referem u m a subida do cálcio fecal 
KÍ4 REVISTA DE MEDICINA 
de mais ou menos duas vezes, após a retirada do adenoma em dois de três 
casos de hiperparatireoidismo, apesar do cálcio sangüíneo baixar. Oliveira e 
Lomonaco127 demonstraram cálcio fecal baixo em dois pacientes com hiper-
paratireoidismo primário juvenil. Lichtwitz e Palier106 encontraram em um 
caso de hiperparatireoidismo um cálcio fecal de 22% do ingerido, enquanto 
que na mesma ocasião em um caso de hipoparatireoidismo o cálcio fecal foi 
de 75% do ingerido. Recentemente, Lafferty e col.102 encontraram em dois 
pacientes com hiperparatireoidismo primário cálcio fecal baixo, que aumentou 
após a retirada cirúrgica dos adenomas. Mais recentemente ainda, Anderson 
e col.12 fazendo balanço de cálcio em sete pacientes com adenoma de parati-
reóide encontraram em quatro um cálcio fecal baixo, enquanto que em três 
estava aumentado, chegando mesmo a ultrapassar o ingerido. Cook em 195843 
relatou a presença de um cálcio fecal normal em um paciente de carcinoma 
de paratireóide. 
Experimentalmente, Talmage e Elliot157 trabalhando com ratos encontra-
ram após paratireoidectomia uma diminuição da absorção do cálcio radioativo 
pelo intestino delgado "in vivo". Rasmussen134 também confirmou este fato 
trabalhando com alças intestinais isoladas de ratos "in vivo" Nestes estudos, 
o autor mostrou que a paratireoidectomia leva a uma diminuição da capaci-
dade destas alças em manter o gradiente de concentração de cálcio entre 
os fluídos da face serosa e da face mucosa. Estes fatos foram confirmados 
por Cramer46 em cachorros e por Kodicek99 em ratos. Todavia, Gran em 
196070 demonstrou que a paratireoidectomia em ratos não altera a absorção 
intestinal de cálcio. Por outro lado, Dowdle e col. 50 trabalhando "in vitro" 
com alças intestinais invertidas de ratos tireoparatireoidectomizados não en-
contraram nenhuma alteração do transporte ativo de cálcio. Estudos de Was-
serman e Cornar70 verificando o efeito da paratireoidectomia sobre a absorção 
intestinal de Ca45, Sr85 e P32 sobre alças intestinais de rato "in vivo" e "in 
vitro", confirmaram inteiramente os dois últimos trabalhos citados acima. 
Sendo assim, pelo que se lê da literatura, parece serem os dados ainda escassos 
para uma definitiva conclusão a respeito. Apesar dos trabalhos clínicos exis-
tentes e dos trabalhos experimentais de Talmage e Elliot157 e Rasmussen134 
que praticamente definem a questão, está faltando ainda na literatura um 
trabalho amplo de investigação clínica ou experimental que trate deste assunto 
de maneira mais conclusiva. 
CAUSAS D O HIPERPARATIROIDISMO PRIMÁRIO 1 3 6 
a) Em cerca de 90% dos casos, o hiperparatiroidismo primário tem como 
causa a ocorrência de adenoma único. Cerca de 90% dos adenomas únicos 
de paratireóide ocorrem em glândulas normalmente localizadas. Dos 10% 
restantes, 63% estão no mediastino, 30% encontram-se dentro da tireóide e 
7% atrás do esôfago. 
b) Em torno de 5% dos casos de hiperparatireoidismo, há adenomas múl-
tiplos das paratireóides. Destes, cerca da metade dos casos está associada 
com a síndrome de adenomas de outras glândulas endócrinas e a outra metade 
sem esta associação. 
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c) E m quase 5% dos casos de hiperparatireoidismo existe hiperplasia pri-
mária das paratireóides em que se verifica o aumento das quatro glândulas. 
Esta entidade foi descrita por Albright e col. em 193810. 
d) Carcinoma como causa de hiperparatireoidismo é uma eventualidade 
rara, ocorrendo em apenas 0,5% dos casos. 
MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS 
Os sintomas e sinais do hiperparatireoidismo primário de uma maneira 
geral podem ser divididos nos seguintes grupos: 
a) Envolvendo o sistema gênito-urinário 9' 58> 75» m»116» 117> 118> 136> ^2. O sin-
toma mais comum deste grupo é a eólica renal típica acompanhada de he-
matúria. Na série de pacientes com hiperperatireoidismo estudado por Hells-
trom82, 85% dos 115 casos, apresentavam litíase renal ou nefrocalcinose. A 
possibilidade de hiperparatireoidismo deverá ser considerada em todo caso de 
litíase renal, principalmente se a calculose fôr bilateral ou reincidente. A 
incidência de hiperparatireoidismo entre os pacientes de calculose renal gira 
em torno de 4 a 5% indo algumas estatísticas até 16%. 
Nefrocalcinose microscópica ou radiològicamente demonstrável poderá estar 
presente. Como conseqüência de litíase renal e da nefrocalcinose, poderá apa-
recer infecção urinaria, constituindo-se o quadro clássico de pielonefrite crô-
nica. Este quadro no decorrer de alguns anos poderá levar à insuficiência 
renal com uremia, edema e hipertensão arterial. 
A formação de cálculos e calcificação renal no hiperparatireoidismo pri-
mário podem não ser devidas exclusivamente à hipercalciúria. Certamente, 
a reduzida excreção de íons hidrogênio que se observa em casos de hiper-
paratireoidismo 126 e seguindo-se injeção de P T H talvez venha a ser um fator 
importante no mecanismo de formação de cálculos. 
Poliúria e polidipsia são sintomas comuns e às vezes de tal magnitude 
que sugerem o diagnóstico de diabetes insipidus. Provavelmente, a poliúria 
é ocasionada pela hipercalcemia "per se" ou então é secundária a lesões que 
esta poderá provocar nas últimas partes dos túbulos distais e nos coletores, 
as quais poderão ocasionar diminuição da reabsorção de água51. 
b) Envolvendo o sistema ósseo9'U1»118>136 — De uma maneira geral o 
paciente queixa-se de uma antiga história de vagas dores ósseas, que às 
vezes pelo seu caráter de atingir progressivamente as articulações dos membros 
inferiores e coluna vertebral, é confundida como manifestação de reumatismo 
ou artrite reumatóide. Caso a doença seja de longa evolução as dores ósseas 
se intensificam e se generalizam e poderá haver fraturas ósseas ao mais 
leve traumatismo. Nesta eventualidade cistos ósseos poderão estar presentes, 
alcançando às vezes tamanhos grandes. Na realidade, este é o quadro da 
osteíte fibrosa cística de von Recklinghausen. 
c) Envolvendo o sistema gastro-intestinallé>áé>1:L1'118>13Q>15S — Grande 
parte cios sintomas e sinais digestivos é devida à hipercalcemia. Assim, como 
manifestação desta e dependendo do seu grau aparecem: anorexia, náuseas, 
vômitos, constipação intestinal e dores abdominais incaracterísticas. 
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úlcera péptica poderá estar associada ao quadro de hiperparatireoidismo. 
As estatísticas de vários autores, relativas a pacientes com adenoma de pa-
ratireóide, assinalam u m a incidência de úlcera péptica de 10 a 30%. 
Frame e col.62 numa série de 300 casos de úlcera péptica examinados 
no Henry Ford Hospital, encontraram apenas 4 casos de hiperparatireoidismo 
com u m a freqüência de 1,3%. Destes dados, talvez se possa concluir, que 
a freqüência de úlcera péptica em pacientes com hiperparatireoidismo primário 
não ultrapassa de muito a freqüência encontrada na população em geral. 
Entretanto, como o hiperparatireoidismo é mais comum em mulher (3:1) e 
sendo a freqüência de úlcera péptica maior no homem (14,9%), que na mu-
lher (6,2%), é provável que exista alguma relação até o momento não muito 
esclarecida. 
d) Associados à hipercalcemia44> 136>164 — Dependendo do nível da calce-
mia poderá ocorrer fraqueza muscular generalizada, anorexia, letargia, cons-
tipação intestinal, perda de peso, fadiga, apatia, cefalalgia e insônia. Natu-
ralmente, todos estes sintomas são vagos e incaracterísticos. Ainda ligados 
à hipercalcemia poderemos observar u m a hipotonia muscular aumentada que 
pode produzir u m a flexibilidade maior dos membros; depósito de cristais de 
fosfato de cálcio na fissura palpebral, queratite e calcificações nos rins, pul-
mões, artérias, músculo cardíaco, mucosa gástrica e glândula tireóide. Estes 
últimos sinais observa-se principalmente na forma aguda da doença. 
e) Pancreatite — Em 1937, Cope e col.45, pela primeira vez, depois de 
estudarem dois casos de pancreatite e hiperparatireoidismo, chamam a atenção 
para a relação entre as duas doenças. E m 1962, Turchi e col.168 fizeram uma 
revisão da literatura e encontraram 26 casos desta associação, referindo tam-
bém mais 2 casos em seu trabalho. Tanto Cope e col.45 quanto Turchi e 
col.16S, acham que a concomitância entre as duas doenças é mais que coinci-
dência, devendo existir alguma relação etiológica entre as duas condições. 
Estes autores, pela revisão que fizeram e pela experiência que possuem, 
acham que a pancreatite passou a constituir u m a das pistas para a desco-
berta de casos de hiperparatireoidismo. U m a explicação plausível da relação 
entre as duas doenças parece ainda não existir. Todavia, Turchi e col.168 
lembram três possibilidades: a) o excesso de P T H no hiperparatireoidismo 
primário ocasionaria necrose do tecido pancreático com secundária calcificação; 
b) como resultado da hipercalcemia, haveria u m a obstrução dos duetos pan-
creáticos por precipitação de sais de cálcio e conseqüente impecilho à drenagem 
dos produtos exócrinos do pâncreas; c) o excesso de cálcio poderia acelerar 
a conversão do tripsinógeno cálcio-dependente em tripsina. 
f) Envolvendo o sistema nervoso central 25> 60>118'136 — Os sintomas e si-
nais desta área manifestam-se mais nos quadros graves e agudos do hiper-
paratireoidismo. Nestas eventualidades, poderemos encontrar confusão, depres-
são, paranóia, lentidão de raciocínio e alucinações. Estes sintomas podem 
estar relacionados mais com a hipercalcemia, não sendo provavelmente u m 
específico efeito do excesso do próprio P T H . 
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DIAGNÓSTICO DO HIPERPARATIREOIDISMO 
a) Dificuldades do diagnóstico clínico — Há 40 anos, quando a relação 
causai entre a osteodistrofia fibrosa cística de von Recklinghausen e adenoma 
da paratireóide foi estabelecida, a presença de alterações esqueléticas evidentes 
era critério para suspeita clínica da existência de hiperparatireoidismo. Vimos, 
entretanto, que muito precocemente, na evolução dos conhecimentos sobre a 
doença, a litíase urinaria serviu como indício clínico a partir do qual se 
pôde reconhecer hiperparatireoidismo em paciente sem doença óssea clinica-
mente manifesta. 
A revisão, no capítulo anterior, das manifestações clínicas da moléstia 
dá a medida da variedade de formas pelas quais ela pode exteriorizar-se. 
Sintomas esqueléticos, urinários, digestivos, neuropsíquicos podem existir n u m 
mesmo caso, mais ou menos simultaneamente ou em fases muito distintas da 
doença. U m portador de adenoma da paratireóide pode se apresentar, entre-
tanto, com queixas relativas a apenas u m a dessas formas sintomáticas, que 
pode ser qualquer das mais inespecíficas manifestações gerais ou dos menos 
expressivos sintomas digestivos ou urinários. 
É, pois, compreensível a dificuldade do diagnóstico precoce. E m conse-
qüência, ainda hoje é comum que o diagnóstico de hiperparatireoidismo se 
comprove pela primeira vez em pacientes com história clínica de alguns 
anos de duração, ao longo dos quais o verdadeiro diagnóstico escapou a u m 
certo número de clínicos consultados. 
Não há regra válida que oriente o diagnóstico clínico nas fases mais 
precoces da moléstia, cuja duração é longa e cujo verdadeiro início é, em 
regra, inaparente. U m diagnóstico de hiperparatireoidismo não se considerará 
tardio se êle possibilitar o tratamento racional (extirpação do adenoma fun-
cionante) antes que a doença óssea tenha progredido ao ponto de se iniciarem 
deformidades esqueléticas e de criar o risco de fraturas patológicas, e antes 
que a hipercalcemia, a calcinose, a calculose e a infecção secundária tenham 
lesado irreversivelmente os rins. O clínico não deve esquecer que o hiper-
paratireoidismo pode se achar atrás de u m a eólica renal, de u m a poliúria 
aparentemente inexplicável, de u m a pancreatite aguda, de u m a dor óssea in-
cipiente, de certos sintomas digestivos ou psíquicos; e deve, particularmente, 
tê-lo em mente se se defrontar com alguma combinação de sintomas dessas 
várias classes. 
b) Critérios radiológicos136 — A hipercalciúria e a hiperfosfatúria do 
hiperparatireoidismo primário certamente desempenham u m papel preponde-
rante na formação de cálculos do trato urinário, assim como nos depósitos 
de cálcio localizados nos túbulos renais. A calculose renal do hiperparati-
reoidismo é quase sempre bilateral e como os cálculos são compostos quimi-
camente de oxalato ou fosfato de cálcio, poderão ser vistos aos raios X devido 
à sua rádio-opacidade. 
A deposição de cálcio nos túbulos coletores produz o que se denomina de 
nefrocalcinose, revelável também aos raios X. A nefrocalcinose, conforme a 
sua extensão, poderá se constituir e m u m a complicação séria, manifestando-se 
fundamentalmente pelo quadro de insuficiência renal. 
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É fato conhecido que quando se evidencia no hiperparatireoidismo uma 
desmineralização óssea demonstrarei radiològicamente grandes quantidades do 
conteúdo de cálcio do esqueleto já foram perdidas. Sendo assim, é provável 
que no diagnóstico precoce do hiperparatireoidismo não se verifiquem os sinais 
radiológicos que caracterizam a doença. Todavia, com o evoluir da moléstia, 
a doença óssea se torna generalizada e progressiva, ganhando neste ponto a 
denominação de osteíte fibrosa cística de von Recklinghausen. A caracteri-
zação deste quadro é a desmineralização óssea generalizada (densidade dimi-
nuída de todos os ossos), trabeculado grosseiro e presença de cistos ósseos de 
tamanhos variáveis. 
Conforme o grau da descalcificação óssea poderá haver deformidades ósseas 
de vários tipos: encurvamentos dos ossos longos, deformidades da bacia, vér-
tebras bicôncavas ou mostrando esmagamentos, diminuição da estatura, defor-
midade torácica do tipo peito de pombo, com o pescoço enterado no tórax. 
Complicando todo este quadro e dependendo ainda do grau de desmineralização 
aparecem as fraturas patológicas, principalmente nos ossos dos membros in-
feriores. 
U m a alteração óssea que vem sendo considerada por vários autores como 
patognomônica do hiperparatireoidismo são as lesões de reabsorção subperiosteal 
e endosteal da compacta óssea. Estas alterações são melhor apreciadas nos 
ossos tubulares da mão, principalmente nas falanges média dos dedos. A 
superfície subperiosteal da córtex torna-se áspera, finamente irregular e es-
piculada. 
A reabsorção subperiodontal da lâmina dura pode ser considerada uma 
forma especial de reabsorção subperiosteal. A ausência da lâmina dura foi 
u m sinal de muito valor no passado, todavia, presentemente, seu valor diag-
nóstico diminuiu bastante pela possibilidade de estar presente em casos de 
hiperparatireoidismo e de se encontrar ausente em outras doenças que en-
volvem o sistema ósseo. 
Os cistos ósseos e os tumores marrons, possuem a mesma aparência ra-
diológica. Entretanto, após a paratireoidectomia os tumores são substituídos 
por tecido ósseo, enquanto que os cistos não. 
c) Critérios bioquímicos *> 21> 44» 63> 69> 86,114,125,126,130,136 _ Qs achados la-
boratoriais clássicos do hiperparatireoidismo são: hipercalcemia, hipofosfatemia, 
hiperfosfatasemia, hiperfosfatúria, hipercalciúria. 
O aumento da fosfatase alcalina do soro sangüíneo acompanha regular-
mente a doença óssea mais ou menos patente. Muitos dos pacientes de hiper-
paratireoidismo primário estudados nos últimos tempos, apresentam-se sem 
doença óssea radiológica e com os níveis de fosfatase alcalina normais ou 
discretamente aumentados. É possível que a realização nos dias que correm 
de u m diagnóstico mais precoce e a ingestão de u m a dieta mais rica em 
cálcio, principalmente nos Estados Unidos, sejam fatores concorrentes para 
que tal fato exista. 
A hipofosfatemia, em grande número de casos, também se encontra ausente 
nos pacientes sem doença óssea ou naqueles que já apresentam u m certo grau 
de insuficiência renal. 
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Vários índices de excreção de fosfatos também têm sido usados como 
meio auxiliar para o diagnóstico de hiperparatireoidismo (clearance de fosfatos 
— Cp04), reabsorção tubular de fosfatos (TRP) e reabsorção tubular máxima 
de fosfatos (TmP). 
Kyle e col.101 e Beisel e col.21, ambos pertencentes à mesma equipe de 
trabalho, entre outros, acham que o Cp 0 4 tem valor para o diagnóstico de 
hiperparatireoidismo. Encontraram estes autores uma Cp 0 4 em pacientes com 
adenoma de paratireóide em geral acima de 20 ml por minuto, em contraste 
com o grupo de controle, em que foi de 10,8 ± 2,7 ml por minuto. Estes 
autores assinalaram ainda que após a retirada cirúrgica do adenoma, o Cp 0 4 
caía para níveis normais. Williams e col.173 determinaram o Cp 0 4 em 5 pa-
cientes de hiperparatireoidismo e encontraram resultados elevados em 3 (20-23 
ml por minuto) e normal em 2 (7 e 10 ml/minuto). Pronove e Barter130 
não encontraram diferenças significativas entre os grupos de controle e de 
hiperparatireoidismo, colocados numa dieta de baixo, normal e alto teor de 
fosfatos. 
Com relação ao TRP, expressos em percentagem de fósforo filtrado (% 
TRP), acha Gordan69 que este índice no hiperparatireoidismo é menor que 
os níveis normais de 90-95% numa dieta de 430 m g de fosfatos e ao mesmo 
tempo também menor que os níveis normais de 75-80% numa dieta de 3000 m g 
cie fosfatos. E m linhas gerais, estes mesmos fatos foram também confirmados 
por vários outros investigadores, tanto no que diz respeito ao hiperparatireoidis-
mo como no referente às variações de fosfatos da dieta33> 47> 67>139'147'152' 161>165. 
Williams e col.173 realizando o % T R P em 5 pacientes com hiperparati-
reoidismo encontraram diminuído em 3 (50-78%) e normal em 2 (91 e 95%). 
Beisel e col.21 estudando 18 pacientes com adenoma de paratireóide, em todos 
encontraram u m % T R P abaixo de 86%, enquanto que em 8 os resultados 
estavam nos limites superiores de normalidade (78-86%), segundo o método 
cios próprios autores. Pronove e Barter 13° também não encontraram dife-
renças entre a relação T R P / G F P (GFP-filtração glomerular de fosfatos) de 
um grupo de controle e outro de hiperparatireoidismo, numa dieta de baixo, 
normal e elevado teor de fosfatos. 
Quanto ao T m P acham Williams e col.173 ser este o melhor método para 
avaliação dos efeitos do P T H sobre a excreção renal de fosfatos. 
Estes autores medindo o T m P em concentrações séricas elevadas de fos-
fatos encontraram casos de hiperparatireoidismo resultados constantemente re-
duzidos ou sejam, 33-103 jxM/100 ml GFR, contra níveis de controle variando 
de 121-150 u.M/100 ml GFR. Todavia, este trabalho não foi confirmado por 
Reynolds e col. 14° que não distinguiram o grupo de controle dos casos de 
adenoma paratireoidiano. Estes mesmos fatos foram também corroborados por 
Pronove e Barter130. 
A hipercalcemia, segundo a maioria dos autores, é o melhor dado labo-
ratorial para o diagnóstico de hiperparatireoidismo primário, apesar de muitas 
doenças se acompanharem de níveis elevados de cálcio (tireotoxicose, sarcoiclose, 
mielomas, cânceres, envenenamento por vitamina D ) . Nestas eventualidades 
o teste da cortisona42' 51- 55> 74> 128 tem sido considerado de grande auxílio ao 
diagnóstico. A cortisona quando aplicada em grandes doses por alguns dias, 
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reduz a calcemia elevada das doenças acima citadas e não reduz a hipercal-
cemia do hiperparatireoidismo. Casuística mais recente exige reserva também 
na aceitação deste significado da "prova da cortisona" no diagnóstico das 
hipercalcemias. 
C o m u m a freqüência que não é rara tem aparecido na literatura casos de 
hiperparatireoidismo com calcemia normal 25>116-142- Atualmente, parece ser 
idéia de muitos que, em tais circunstâncias, repetidas determinações da cal-
cemia permitirão surpreender resultados elevados, quando correto o diagnóstico 
de hiperparatireoidismo. 
Rose143, Loyde e Rose107 e Fanconi e Rose56, têm chamado atenção para 
o fato do cálcio iônico ser aumentado no hiperparatireoidismo, mesmo na-
queles casos de cálcio total normal. Infelizmente, estes dados não têm sido 
confirmado por outros autores 89>108 provavelmente por dificuldades técnicas. 
Como teste para avaliar u m a resposta do tecido paratireoidiano, surgiu 
a prova de sobrecarga intravenosa de cálcio, descrito por Howard 8 7 pela pri-
meira vez. Este teste baseia-se no princípio que durante ou após a elevação 
do nível plasmático de cálcio, as glândulas paratireóides normais sejam ini-
bidas, diminuindo sua produção hormonal, enquanto as glândulas autônoma-
mente hiperfuncionantes (adenoma) ou hipofuncionantes, não alteram sua se-
creção, em resposta à elevação da concentração plasmática de cálcio. Como 
índices de avaliação, em pessoas normais, observa-se u m a hiperfosfatemia e 
uma queda acentuada da fosfatúria. E m pacientes hipoparatireoidianos e nos 
portadores de adenoma funcionante, se houver resposta, esta será sempre de 
pequena magnitude ou, então até em sentido contrário a u m a resposta normal. 
Atualmente, o uso desta prova vem sendo limitado, pelas dificuldades que 
muitas vezes se apresentam em se fazer através dela o diagnóstico diferencial 
entre hiperparatireoidismo e outras causas de hipercalcemia. 
Os testes que avaliam o "turnover" do sistema ósseo ou a formação óssea, 
têm sido feito pelos pesquisadores, através da infusão intravenosa de estrôncio 
e da infusão intravenosa de cálcio radioativo. O rápido turnover não tem 
sido verificado somente em casos de hiperparatireoidismo, mas também, em pa-
cientes com hipertiroidismo, doença de Paget, hiperostose difusa, etc. 18> 64>100'141. 
Quanto ao balanço de cálcio provavelmente por ser u m a técnica traba-
lhosa e dispendiosa, não é freqüente na literatura o seu encontro em ossos 
de hiperparatireoidismo primário. Todavia, quando feito em dieta pobre em 
cálcio, poderá revelar quase sempre u m balanço de cálcio negativo, devido 
essencialmente à hipercalciúria. Outro dado de importância que através do 
balanço poderia ser testado, é a hiperabsorção intestinal de cálcio que acom-
panha os casos de hiperparatireoidismo e que de u m a maneira freqüente mas 
não constante já vem sendo descrito na literatura 6«12'19» 43> 45> 80) 102. 
E m conclusão, desde que o hiperparatireoidismo não possa ser diagnosticado 
clinicamente de maneira precisa, são vários os dados e os testes de laboratório 
que poderão prestar auxílio. O conjunto hipercalcemia, hipofosfatemia e hi-
perfosfatasemia é de grande significação diagnostica, a despeito de todas as 
limitações com que cada qual serviria como índice isolado. Essa combinação 
de dados, entretanto, nem sempre se encontra em casos provados de hiper-
paratireoidismo; a concomitância de insuficiência renal avançada é causa im-
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portante de alteração do quadro bioquímico diretamente dependente da hiper-
funçao paratireoldiana. 
Anormalidades bioquímicas associadas à alteração óssea em si mesma têm 
sido muito menos estudadas que as ligadas ao metabolismo mineral. A reab-
sorção acelerada do tecido ósseo, característica do hiperparatireoidismo, en-
volve u m exagero do catabolismo dos constituintes orgânicos do tecido. Esta 
é possível causa do aumento de certos componentes muco-protéicos urinários26. 
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